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I.  Die  Entstehung  des  Krebses.  Allen  den  Hypotbesen, 
welche  von  Zeit  zu  Zeit  zur  Erkiarung  des  Krebses  aufgestellt 
worden  sind,  haftet  die  gleiche  Schwacbe  an:  sie  postulieren  die 
Entstehung  und  das  Wesen  des  Krebses  und  zeigen  nicht,  in  wel- 
cher  Weise  die  grenzenlose  WucRerung  der  Zellen  aufrecht  er- 
halten  wird.  Das  unaufhorliche  Wachstum  wird  wie  eine  Er- 
scheinung  behandelt,  deren  Erkiarung  sich  aus  dem  fiir  das 
Wesen  und  die  Entstehung  aufgestellten  Postulat  von  selbst  er- 
geben  soil.  Die  experimentelle  Fortpflanzung  des  Karzinomparen- 
chyms  fiihrt  zu  einem  schrankenlosen  Wachstum  von  enormen 
Dimensionen.  Experimentell  fortgepflanzte  Karzinome  inflltrieren 
und  erzeugen  ausgedehnte  Metastasen  ebenso  wie  sporadische  6e- 
schwiilste.-)  Dafi  ein  von  einem  sporadischen  Karzinom  befallener 
Organismus  von  einer  Geschwulstmenge  getotet  wird,  die  unend- 
lich  klein  ist  im  Vergleich  zu  der  unbegrenzten  Geschwulstmenge, 
wie  sie  uns  in  der  experimentellen  Fortpflanzung  entgegentritt,  ist 
von  nebensachlicher  Bedeutung.  Das  Interesse,  welches  die  Ent- 
stehung des  Krebses  natiirlicherweise  in  Anspruch  nimmt,  hat  die 
Aufmerksamkeit  der  Forscher  von  dem  eigentlichen,  biologischen 
Problem,  welches  die  bosartigen  Geschwiilste  in  sich  bergen,  ab- 
gelenkt.  Dieses  Problem,  welches  wir  zu  losen  haben,  ist : warum  ist 
das  Wachstum  des  Krebses  ohne  Grenzen?  Das  Problem,  wie  es 
uns  in  dieser  konkreten  Fragestellung  gegeniibertritt,  gewahrt  uns 
einen  rationellen  Angriffspunkt;  an  die  Stelle  fruchtlosen  Postu- 
lierens  tritt  das  experimentelle  Studium  der  Wachstumserschein- 
ungen,  in  der  Hoffnung,  daB  es  uns  zu  einer  Erkenntnis  der  Wachs- 
tumsursache  fiihren  wird. 


9 Die  folgenden  AusfUhrungen  sind  im  wesentlichen  ein  kurzes 
Resume  eines  Vortrages,  der  im  Marz  d.  J.  in  der  Medictd  Society,  Lon- 
don, und  der  Medico-Chirurgical  Society,  Glasgow,  gehalten  worden  ist. 
Die  von  mir  vertrotenen  Anschauungen  beruhen  auf  den  Untersuchungen 
des  Imperial  Cancer  Research  Fund,  London,  dio  in  Gemeinschaft  mit 
Dr.  J.  A.  Murray  und  Dr.  W.  Cramer  ausgefdhrt  worden  sind. 

■^)  Die  von  v.  Hansemann  auf  Grund  unzureicheuden  Materials 
aufgestellto  Behauptung,  daB  Jensens  Geschwulst  ein  Endotheliom.  aber 
kein  Karzinom  sei,  fallt  damit  zu  Boden. 


Uebei*  (lie  Aetiologie  des  Krebses^) 


von 


Dr.  E.  F.  Basliford, 

Direktor  des  KOnigl.  Kaiserl.  Krebsinstituts  in  London. 
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Die  Untersuchung  des  Krebses  an  Menschen  zeigt  dieso 
Krankheit  fast  immer  vollig  entwickelt.  Nur  der  Zustand,  in 
welchem  sich  die  Gescliwulst  im  Augenblicke  der  Operation  oder 
der  Nekropsie  gerade  befindet,  wird  der  Beobachtung  dargeboten. 
Die  Stadien,' welche  sie  durcblaufen  hat  und  jene,  welche  sie  noch 
zu  durcblaufen  haben  wurde,  wird  in  gleicher  Weise  der  Fantasie 
iiberlassen,  welche  das  Fehlende  in  Uebereinstimmung  mit  einer 
gerade  begiinstigten  Hypothese  erganzt.  Die  Grenzen  der  objek- 
tiven  Untersuchung  sind  auf  das  Stadium  beschrankt,  in  welchem 
sich  die  Geschwulst  gerade  befindet.  Es  sei  jedoch  immer  daran 
erinnert,  dafi  das  histologische  Bild,  insbesondere  die  Richtung,  in 
welcher  die  Zellen  sich  zur  Differenzierung  neigen,  gewichtige 
Griinde  fiir  die  Ansicht  sind,  dafi  bosartige  Geschwiilste  sich  aus 
den  Zellen  der  normalen  Gewebe  entwickeln.  Abweichungen  von 
den  typischen  Eigenschaften  der  Zellen  des,  Gewebes,  welches  von 
dem  Tumor  nachgeahmt  wird,  sind  nicht  selten.  Viel  wich tiger 
ist  jedoch  das  allgemeine  Vorhandensein  einer  Differenzierung  nach 
einer  einzigen  Richtung  bin  und  der  Umstand,  dafi  gelegentlich 
Geschwiilste,  welche  eine  vollkommene  Differenzierung,  manchmal 
sogar  die  voile  sekretorische  Funktion  des  betreffenden  Gewebes 
besitzen,  alle  Merkmale  der  Bosartigkeit  aufweisen.  Unsere  lang 
andauernden  Beobachtungen  an  vielen  Generationen  von  trans- 
plantierten  Geschwiilsten  beziehen  sich  auf  fiinf  verschiedene  Kar- 
zinomata  in  Mausen,  Jensens'  Geschwulst  eingeschlossen.  Sie 
haben  das  wertvolle  Resultat  ergeben,  daB  diese  Geschwulste  ihren 
allgemeinen  histologischen  Charakter  beibehalten  selbst  wiihrend 
der  langsten  bisher  erreichten  Fortpflanzungsdauer,  namlich 
31/2  Jahren,  das  heiBt  einem  Zeitraum  groBer  als  die  Lebensdauer 
einer  Mans.  Dasselbe  gilt  auch  fiir  die  feineren  Eigenschaften  der 
Zellen,  wie  die  Art  der  Differenzierung  und  die  fiir  die  normalen 
Gewebe  charakteristische,  konstante  Anzahl  der  Chromosomen.  Alle 
Versuche  aus  der  Verwirrung,  die  die  Zellteilung  in  einem  spora- 
dischen  Tumor  darbietet,  die  wesentlichen  von  den  akzessorischen 
Erscheinungen  auszuscheiden,  batten  bisher  fehlgeschlagen.  In 
experimentell  fortgepflanzten  Geschwiilsten  trltt  mit  der  Zeit  eine 
allmfihliche  Ordnung  in  den  Wucherungserscheinungen  ein.  Die 
proliferierenden  Zellen  weisen  weder  zu  viele  noch  zu  wenig  Chro- 
mosomen auf,  bis  zu  gewissen  Zeitpunkten,  welche  mit  dem  Auf- 
treten  anderer  Erscheinungen  zusammenfallen,  die  heterotypische 
Mitose  auftritt  und  genau  die  Hiilfte  der  normalen  Chromosomen- 
zahl  auf  die  Tochterkerne  verteilt^).  Ist  die  heterotypische  Mitose 

*)  Das  Auftroten  dor  heterotypischen  Mitose  in  bOsartigen  Ge- 
schwUlsteu  kann  durcb  sorgfiiltigo  Analyse  der  Keruteiluugsvorgange  als 
Uber  alien  Zweifel  erhaben  festgestellt  werden;  sie  ist  jedoch  weder  in 
sporadischen  noch  in  transplantierten  Geschwiilsten  eine  stRndige  Er- 
scheinung,  daher  auch  kein  diagaostischcs  Kennzcichen.  DaB  dieselbe  von 
einigcn  Beobachtern  nicht  aufgefunden  wordon  ist,  ist  mithin  kein  Beweis 
gegen  ihre  Existonz.  v.  Hansemann  hat  seine  Autoritiit  gegen  das 
Vorkonimen  dor  heterotypischen  Mitose  und  gegen  die  dadurch  bowerk- 
stelligte  Reduktion  dor  Chromosomen  auf  genau  die  Hiilfte  dor  normalen  Zahl 
eingosetzt;  er  Icugnot  sogar  dioMOglichkeit.  die  normalo,  somatischeChromo- 
somonzahl  in  Milusctumoron  zilhlon  zu  kOnnen.  Dem  gcgoniiber  kOnnen 
wir  auf  Grund  vou  Prilparaton,  welche  mit  dem  Abboschon  Zoichenapparat 
analysicrt  worden  sind,  versichern:  1.  daB  man  die  somatischo  Chromo- 
aomonzahl  mit  Leichtigkeit  ziihlen  kann,  2.  daB  man  zuweilen  eine  Form 
dor  Kcrnteilung  findot,  dio  sich  von  dor  heterotypischen  Mitose  moq)ho- 
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eino  wesentliche  Phase,  welche  in  den  Wachstumsvorgang  ein- 
geschaltet  ist,  dann  ist  eine  darauf  folgende  Verschmelzung  der 
Tochterkerne  eine  fiir  die  Erhaltung  der  normal en  Chromosoraen- 
zahl  notwendige  Forderung.  Und  wenn  das  so  ist,  so  ist  das  an- 
scheinend  ununterbrochene  Wachstum  der  Krebszellen  einer  fer- 
neren  Analyse  filhig;  es  muB  dann  ein  kontinuierlicher  Vorgang 
sein,  unterhalten  durch  eine  ordnungsmafiige  Folge  von  Zellver- 
iinderungen,  und  die  Erklarung  der  Stadien,  welche  die  Zellen  ex- 
perimentell  fortgepflanzter  Geschwiilste  in  der  unaufhbrlichen  Er- 
neuerung  ihrer  Wucherung  durchlaufen,  wird  uns  eine  Andeutung 
von  dem  Wesen  der  Vorgilnge  geben,  welche  das  Wachstum  aus- 
losten.  In  Tieren  und  in  Pflanzen  bezeichnet  die  heterotypische 
Mitose  das  Eintreten  eines  Endstadiums  in  dem  Wachstum  der 
Zellen;  sie  leitet  zugleich  die  Vorgange  ein,  welche  die  geschlecht- 
liche  Erzeugung  einer  folgenden  Generation  vorbereiten.  Es  ist 
daher  zulassig,  ihr  eine  analoge  Stellung  in  den  Wachstumsvor- 
gangen  der  Geschwiilste  anzuweisen  und  sie  auch  dort  als  ein 
Endstadium  des  Zellenwachstums  zu  deuten.  Diese  Anschauung 
wird  unterstutzt  durch  die  Tatsache,  dafi  diese  Art  der  Kern- 
teilung  in  den  wucherungsartigen  Vorgangen  der  oberflachlichen 
Glossitis  altlicher  Personen  auftritt. 

Es  ist  leicht  ersichtlich,  warum  Krebs  nicht  immer  als  eine 
notwendige  Folge  auf  die  Endstadien  der  Zellvermehrung  eintritt, 
sondern  nur  wenn  sich  der  Vorgang  der  Kernverschmelzung  voll- 
zogen  hat,  fiir  den,  soviel  wir  wissen,  ein  besonderer  Mechanismus 
nicht  vorgesehen  ist,  und  der  sich  daher  seltener  vollziehen  wird, 
als  der  Vorgang  der  sexuellen  Kernverschmelzung,  der  durch  einen 
solchen  Mechanismus  geleitet  wird.  Wenn  eine  solche  Kernver- 
schmelzung eintritt,  so  sollte  man  erwarten,  daB  dadurch  Verhalt- 
nisse  begriindet  werden  ahnlich  denen,  die  auf  der  Kernverschmelz- 
ung der  sexuellen  Elemente  folgen:  niimlich  Zellvermehrung  und 
eine  relative  Unabhangigkeit;  das  Erzeugnis  dieser  Verschmelzung 
wird  sich  gegen  den  Organismus,  in  dem  der  Vorgang  sich  voll- 
zieht,  verhalten  wie  der  Organismus  einer  neuen  Generation  gegen 
die  ihm  vorangegangene.  Aus  der  Verschmelzung  der  Kerne  von 
Gewebszellen  entsteht  ein  neuer  Organismus,  aber  dieses  Neu- 
gebilde  ist  ein  „Organismus  ohne  Organ",  es  ist  eine  Kolonie  von 
Zellen,  deren  Dilferenzierungsfahigkeit  nur  in  einer  Richtung  liegt, 
und  welche  sich  bei  den  Wirbeltieren  niemals  zu  dem  Range  eines 
unabhangig  existierenden  Organismus  erheben  kann. 

Jeder  Versuch,  die  Entstehung  des  Krebses  zu  erklilren,  muB 
mit  der  eigentiimlichen  Altersverteilung  der  Krankheitsgefahr  („age 
incidence"),  welche  fiir  den  Krebs  so  charakteristisch  ist,  rechnen. 
Wir  haben  bei  unseren  Uebortragungsversuchen  gefunden,  daB 
zeitliche  Beschriinkungen  der  fundamentalen  Eigenschaften  des 


logisch  in  keiner  Weise  unterscheiclet,  3.  daB  man  im  Verlauf  derselben 
eine  Rednktion  auf  genau  die  Iliilfte  der  somatischen  Chromosonionzahl 
nacliweisen  kann,  wodurch  die  heterotypische  Natur  der  Teilung  erwieson 
ist.  Der  von  v.  Hansemann  mit  Rccht  kritisierte  Ausdnick  „Rcduktion 
der  Chromosomenzahl  auf  annilhernd  die  Hillfte"  ist  nie  von  uns,  son- 
dern von  Farmer,  Moore  und  Walker  gebraucht  worden. 

Mangelnde  Sorgfalt  der  cytologischen  Unternohmungcn  hat  jedoch 
nicht  nur  zu  negativer  Kritik,  sondern  auch  zu  einem  l)cdaucrlichon  MiB- 
brauch  des  Begriffs  dor  hotorotypischon  Mitose  gcl'hhrt. 
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Krebses  existieren.  Der  wesentliche  EinfluB,  den  der  Zeitfaktor 
auf  das  Wachstum  ausiibt,  ist  unerklarlich,  wenn  man  eino  kon-' 
tinuierliche  vegetative  Zellvennehrung  aimimmt;  er  harmonisiert 
jedoch  vollig  mit  der  Anschauung,  zu  der  uns  die  zytologischen 
Uutersuchungen  gefiihrt  haben:  daU  wir  wiederholt  sich  erneuernde, 
zyklisch  verlaufende  Wachstumsvorgange  vor  uns  haben.  Hier 
ist  aucb  die  Erklarung  zu  finden  fiir  die  stets  zunebmende  Hauflg- 
keit  der  Erkrankung  bei  zunehmendem  Alter.  Die  normalen,  einer 
Tierart  eigentiimlichen  Eigenscbaften  wie  Lebensdauer,  Korper- 
groBe  und  Wachtumsgeschwindigkeit  sind  durch  bestimmte,  fiir 
jede  Art  verschiedene  Grenzen  .beschrankt.  Diese  spezifischen 
Eigenscbaften  lassen  sicb  mit  der  ebenso  speziflscben  Altersver- 
teilung  der  Krankbeitsgefabr  des  Krebses  vergleicben.  Sie  sind 
beide  bestimmt  durcb  Gesetze,  welcbe  den  verscbiedenen  Lebens- 
formen  eingeboren  sind.  Die  biologiscben  Gesetze,  welcbe  die 
Kbrperform  und  die  absolute  Lebensdauer  einer  bestimmten  Tier- 
art  beberrscben,  bestimmen  aucb  den  Zeitpunkt,  an  welcbem  eine 
bosartige  Gescbwulst  entstebt.  Im  Licbte  dieser  Anscbauung  ge- 
winnt  die  Tatsacbe,  daB  der  Krebs  bei  alien  Wirbeltieren  das 
gleiebe  Bild  darbietet,  nocb  an  Wicbtigkeit.  Sein  sporadiscbes  Er- 
scbeinen  paBt  sicb  in  geradezu  iiberrascbender  Weise  den  zeit- 
licben  Grenzen  an,  welcbe  das  Leben  der  verscbiedenen  Tiere  um- 
fassen.  So  finden  wir  den  Krebs  beim  Menscben  nacb  45  bis  50 
Jabren,  beim  Pferde  nacb  9 Jabren,  bei  Katzen  nacb  9 Jabren, 
bei  Mausen  nacb  2 Jabren.  Das  vergleicbende  Studium  sporadi- 
scber  Gescbwulste  bat  ergeben,  daB  dieselben  aucb  bei  Tieren  mit 
zunebmender  Haufigkeit  in  den  boberen  Altersstufen  auftreten;  die 
kiirzere  oder  langere  Lebensdauer  der  einzelnen  Arten  bat  zwar 
einen  EinfluB  auf  das  absolute,  nicbt  aber  auf  das  relative  Auf- 
treten des  Krebses. 

Die  Lebensdauer  eines  Organismus  ist  nicbt  identiscb  mit 
der  der  verscbiedenen  Organe  und  Gewebe,  die  zu  seiner  Unter- 
baltung  beigetragen  baben.  Einige  Organe  und  Gewebe  erreicben 
den  Hobepunkt  ibrer  Entwickelung  friibzeitig  und  verscbwinden, 
einige  bescbranken  ibre  Tatigkeit  auf  die  mittleren  Altersstufen, 
andere  wiederum  dauern  so  lange  wie  das  Leben  des  Organismus 
selbst.  Die  Altersverteilung  der  Krankbeitsgefabr  fiir  die  ver- 
scbiedenon  Organe  weist  Gegensatze  auf  abnlicb  denen,  die  uns  in 
Tierarten  mit  kurzer  und  langer  Lebensdauer  gegeniibertreten, 
wenn  dieselben  aucb,  wie  zu  erwarten  ist,  nicbt  so  deutlicb  ber- 
vortreten.  So  bat  z.  B.  Cborion  eine  kurze  Lebensdauer;  dem- 
entsprechend  tritt  Cborioepitbeliom  kurz  nacb  der  Befrucbtung  auf 
zu  einer  Zeit,  welcbe  einem  Stadium  boben  Alters  der  Cborion- 
zellen  selbst  entspricbt.  Mamma  und  Uterus  erreicben  ibr  Reife- 
stadium  langsamer  und  bleiben  wilbrend  einer  verbilltnismaBig 
Itiugeren  Zeit  tatig;  die  groBte  Hliuflgkeit  der  Krebserkrankung 
dieser  Organe  tritt  auf,  wenn  sie  beginnen,  sicb  riickzubilden.  Die 
iUiBere  Haut  bleibt  bis  in  die  boberen  Altersstufen  im  Besitze 
ibrer  Funktionen;  dem  entspricbt  das  bobe  Alter,  in  welcbem 
Plattenepitbelkrebs  am  baufigsten  auftritt. 

Die  Entstobung  bosartiger  Neubildungeu  in  den  verscbiedenen 
Organen  ein  und  derselben  Tierart  wire!  wesentlicb  durcb  die 
Lebensdauer  der  einzelnen  Organe  bestimmt,  und  wir  seben  hier 
den  gloicben  Faktor  am  Werk,  der  uns  bei  der  Betraebtung,  des 
durcbschnittlichen  Auftretens  des  Krebses  in  den  verscbiedenen 
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Tierarten  so  deutlich  entgegentrat.  Die  Art  und  Weise,  in  welcher 
das  zeitlicho  Moment  die  charakteristischcn  Eigenschaften  des 
Krebses  beeinfluBt,  unterstiitzen  die  Schlusse,  zu  welchen  uns  die 
experimentellen  und  zytologischen  Beobachtungen  gefiihrt  liaben, 
und  die  Altersverteilung  der  Krankheitsgefahr  ergibt  sich  als  eine 
natiirliche  Folgerung  aus  der  Anschauung,  daB  das  schrankenlose 
Wachstum  des  Krebses  die  Folge  einer  Kernverschmelzung  ist, 
welche  im  Verlauf  der  Endstadien  der  normalen  Zellvermehrung 
auftritt. 

II.  Ueber  die  angeblich  infektiose  Natur  des  Krebses. 
Im  Laufe  unserer  Untersuchungen  sind  viele  Tatsachen  zutage  ge- 
treten,  welche  gegen  die  Anschauung  sprechen,  daB  Krebs  eine 
parasitare  Infektion  oder  eine  ansteckende  Krankheit  in  dem  Sinne 
ist,  in  welchem  diese  Begrifie  bei  Krankheiten  angewendet  werden, 
deren  infektiose  Natur  unzweifelhaft  nachgewiesen  ist;  sei  es,  daB 
der  pathogene  Organismus  isoliert  worden  ist,  sei  es,  daB,  wie  in 
Syphilis,  Pocken,  Masern  und  anderen  Krankheiten,  dieser  Or- 
ganismus sich  nicht  mit  Sicherheit  hat  auffinden  lassen. 

Die  folgenden  im  Verlauf  unserer  Untersuchungen  gemachten 
Beobachtungen  sind  mit  einer  parasitaren  Aetiologie  des  Krebses 
unvertraglich. 

Der  Krebs  kommt  bei  alien  Wirbeltieren  vor  und  erzeugt 
gleichartige  Verletzungen  in  den  verschiedenen  Tierarten.  Un- 
geachtet  dieser  Gleichartigkeit  kann  jedoch  die  Krankheit  nicht 
von  einem  Tier  einer  Spezies  auf  ein  Tier  einer  anderen  Spezies 
iibertragen  werden.  In  dieser  Beziehung  steht  der  Krebs  in  einem 
unverkennbaren  Gegensatz  zu  denjenigen  ansteckenden  Krankheiten, 
welche  Menschen  und  Tieren  gemeinsam  sind.  Dieser  Gegensatz 
beschrankt  sich  nicht  auf  diejenigen  FMle,  in  welchen  die  Lasionen 
in  den  verschiedenen  Arten  ahnlich,  wenn  auch  unterscheidbar 
sind;  er  umfaBt  auch  diejenigen  Falle,  in  welchen  die  Lasionen 
und  Symptome  wesentliche  Unterschiede  aufweisen. 

Das  Stadium  der  Uebertragung  des  Krebses  von  einem  Tier 
einer  bestimmten  Spezies  auf  ein  anderes  von  derselben  Art  bringt 
Tatsachen  zutage,  welche  den  Gegensatz  zwischen  dem  Krebs  und 
ansteckenden  Krankheiten  noch  erweitern.  Ein  von  einer  An- 
steckung  befallener  Organismus  beantwortet  die  Infektion  mit  einer 
Reaktion.  Diese  Reaktion  ist  das  Kriterium  einer  erfolgreichen 
Impfung,  bei  welcher  der  infizierende  Virus  von  den  eingefiihrten 
Geweben  oder  Fliissigkeiten  auf  die  Zellen  des  Wirtstieres  iiber- 
tragen  wird.  Beim  Krebs  findet  eine  solche  Uebertragung  eincs 
Virus  auf  die  Gewebe  des  neuen  Wirtes  nicht  statt. 

Dieser  fundamentale  Gegensatz  ist  leider  bisher  von  vielen 
Beobachtern  nicht  mit  geniigender  SchRrfe  erkannt  worden  und 
die  experimen telle  Fortpflanzung  des  Krebses  ist  in  eine  unheil- 
volle  Verwirrung  mit  der  Uebertragung  solcher  infektibser  Vor- 
gRnge  geraten,  deren  Lilsionen  eine  mehr  oder  weniger  oberflSch- 
liche  Aehnlichkeit  mit  bCsartigen  Geschwiilsten  aufweisen.  Eine 
bosartige  Geschwulst  experimontell  fortzupflanzen,  heiBt  die  Zellen 
eines  Tiercs  in  einem  anderen  Tier  wachsen  zu  lassen.  Die 
Parenchymzellen  der  Geschwulst,  welche  an  der  Transplantations- 
stclle  entstehen,  sind  die  unmittelbaren  genealogischen  Abkbmm- 
linge  der  eingefiihrten  Zellen,  Sio  stammen  nicht  vom  Wirt  ah. 
Der  Vorgang  ist  cbensowenig  eine  Infektion  als  die  Bildung 


von  Metastason,  welcho  eine  voin  Organismus  an  sich  selbst  aus- 
gefiihrte  Transplantation  ist  und  welche  experimentell  durch  die 
Uebertragung  der  Geschwulstzellen  eines  Tieres  auf  eine  andere 
Stelle  desselben  Tieres  nachgeahmt  werden  kann.  Die  Reaktion 
von  seiten  des  AVirtes  beschrankt  sich  auf  die  Erzeugung  der  Blut- 
gefafie  und  des  Stiitzgewebes,  welche  die  Parenchyinzellen  imstande 
sind  — und  darin  zeigt  sich  wiederum  ihre  Unabhangigkeit  — 
ihren  Bedurfnissen  anzupassen. 

Der  Vorgang  der  Infektion  ist  ein  ganz  anderer.  Die  Zellen 
eines  infektiosen  Graunlomas  sind  im  Augenblick  der  Impfung  ein- 
fach  das  Mittel,  durch  welches  das  infektiose  Agens  eingefiihrt 
wird  — sie  sind  sozusagen  lebende  Vertreter  der  Platinose.  Es 
gibt  infektiose  Granulome,  die  Sarkomen  sehr  ahnlich  sind  und  deren 
Contagium  vivum  noch  nicht  isoliert  worden  ist  und  durch  keine 
uns  bekannte  Methode  erkannt  werden  kann.  Auch  in  diesen 
Fallen  ist  der  Vorgang  der  Infektion  nach  der  Inokulation  mit 
Teilen  des  granulomatosen  Gewebes  identisch  mit  den  Erschein- 
ungen  nach  der  Inokulation  mit  isolierten  pathogenen  Organismen. 
Das  eingefiihrte  Gewebe  spielt  nur  die  Rolle  eines  Tragers.  Es 
geht  zugrunde  und  wird  schlieBlich  resorbiert,  und  die  neuen  Ge- 
schwiilste,  die  etwa  entstehen,  bestehen  vollstandig  aus  dem  Re- 
aktionsgewebe,  welches  von  seiten  des  Wirtes  gebildet  worden  ist. 
Die  Bildung  eines  solchen  Tumors  kann  durch  eine  ununter- 
brochene  Reihe  von  Stadien  hindurch  verfolgt  werden,  von  der 
allmahlichcn  Umformung  der  bindegewebigen  und  vaskularen  Ele- 
inente  an  bis  zur  Entwickelung  einer  Geschwulst,  die  mit  dem 
urspriinglichen,  die  Infektion  iibermittelnden  Granulom  vollig 
strukturidentisch  ist. 

Bei  der  experimentellen  Fortpflanzung  des  Krebses  spielen 
die  Elemente  des  Bodens  eine  vergleichsweise  unbedeutende  Rolle: 
sie  passen  sich  den  Bedurfnissen  der  Geschwulst  an,  deren  wesent- 
licher  Bestandteil  der  genealogische  Abkbmmling  eines  anderen 
Tieres  ist.  Auf  dies,e  Weise  wird  ein  Teil  eines  Tieres,  welches 
selbst  seit  langer  Zeit  tot  ist,  lebendig  erhalten  durch  einen  — 
man  kbnnte  sagen  kiinstlichen  — Blutkreislauf,  der  von  einem 
anderen  Tier  geliefert  wird.  Geschwiilste,  welche  durch  Infektion 
entstehen,  bestehen  — abgesehen  von  den  pathogenen  Organismen 
— nur  aus  den  Elementen  des  Bodens  selbst. 

Die  experimontelle  Fortpflanzung  bbsartiger  Geschwiilste 
bringt  vollgiiltige  experimentelle  Beweise  fiir  die  Tatsache  dar, 
die  mit  klinischer  Erfahrung  iibereinstimint,  daB  Krebs  keine 
spezifischen  Symptome  hat  und  sich  auch  darin  von  alien  be- 
kannten  ansteckenden  Krankheiten  unterscheidet. 

Im  Laufe  der  letzten  2V2  Jahren  sind  mehrerc  hundert 
Krebstransplantationen  an  Pferden,  Hunden,  Katzen  und  Ratten 
gemacht  worden.  Es  warden  immer  nur  Tiere  dor  Art  benutzt, 
welchor  das  vom  Krebs  befalleno  Tier  angohbrte.  In  keinem 
einzelnen  Falle  hat  sich  eine  Geschwulst  bei  den  Versuchsticron 
ontwickelt. 

Mit  vcrschiedenen  Mausokrebsen  sind  melir  als  500  crfolglose 
Uebertragiingsversucho  gemacht  Avorden;  mit  fiinf  anderen  Karzi- 
nomen  sind  8000  Transplantationen  gemacht  worden,  wobei  die 
Erfolge  von  l>is  zu  60%  wechselten. 

Dio  negativen  Rosultato  bei  Transplantationsvcrsuchen  an 
Pferden,  ITtinden,  Katzen,  Ratten  und  dor  in  vielen  FiUlen  nicdrige 
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Prozentsatz  der  erfolgreichen  Uebertragungen  bei  Mauseii  sind 
bewoiskraftige  Griinde  gegen  die  ansteckende  Natur  des  Krebses, 
da  sie  unter  Bedingungen  erhalten  wurden,  welche  fiir  die  Ent- 
stehung  einer  ansteckenden  Krankbeit  ia  einem  neuen  Wirt  die 
denkbar  gunstigsten  waren. 

Wir  haben  eine  groBe  Anzahl  gesunder  Tiere,  Pferde,  Hunde, 
Katzen,  Ratten  und  Miluse,  ununterbrochen  mit  anderen  Tieren  der 
gleichen  Art,  welche  von  verschiedenen  Formen  der  Krebskrankheit 
befallen  waren,  zusammengehalten.  In  keinem  Falle  ist  eine  bos- 
artige  Geschwulst  an  unseren  normalen  Tieren,  von  denen  eine 
groBe  Anzahl  alt  waren,  aufgetreten.  Unter  mehr  als  20  000  Manse 
verschiedenen  Alters,  die  durch  unsere  Hande  gegangen  sind, 
haben  wir  sieben  sporadische  Krebsgeschwulste  gefunden,  so  daB 
je  ein  Fall  auf  3000  Manse  aller  Altersstufen  fallt.  Die  Alters- 
verteilung  der  Krankheitsgefahr  (age  incidence)  ist  daher  beim 
Krebs  fiir  die  Mans  die  gleiche  wie  fiir  den  Menschen.  Der 
Krebs  der  Manse  ist  zum  Ansgangspnnkt  erschbpfender  Unter- 
suchungen  gemacht  worden , von  denen  die  folgenden  von  Be- 
deutung  fiir  die  Beurteilung  der  angeblich  ansteckenden  Natur 
des  Krebses  sind. 

Im  Laufe  der  Zeit  sind  an  mehr  als  8000  Mausen  Trans- 
plantationsversuche  mit  Karzinom^en  gemacht  worden.  Dieselben 
wurden  absichtlich  in  den  gleichen  Kafigen  gehalten,  welche  nicht 
desinflziert  wurden.  In  diesen  gleichen  Kafigen  haben  wir  normale 
Manse  zusammen  mit  Mausen  gehalten,  die  eine  schnell  wachsende 
und  groBe  transplantierte  Geschwulst  aufwiesen.  Nicht  ein  einziger 
sporadischer  Tumor  hat  sich  entwickelt  infolge  dieses  langen 
Aufenthalts  von  Mausen  in  diesen  „Krebshausern“,  die  diesen 
Namen  eher  verdienen  als  irgend  ein  von  Menschen  bewohntes 
„Krebshaus“.  Die  Beobachtungen  an  Mausen  gewahren  ferner  den 
groBen  Vorteil,  daB  man  die  Tiere  infolge  der  kurzen  Lebensdauer 
(3  Jahre)  dem  EinfluB  der  angeblichen  Infektion  fiber  zwei  Drittel 
der  ganzen  Lebensdauer  hat  aussetzen  lassen  kfinnen. 

Die  Vermutung,  daB  der  Krebsparasit  eines  Zwischenwirts 
bedarf,  ist  selbstverstfindlich  durch  die  groBe  Anzahl  erfolgreicher 
Transplantationen  ausgeschlossen. 


Zusammenfassung  der  Unzulanglichkeit  der  parasitaren 
Hypo  these,  die  fundament  a len  Eigenschaften  der  bos- 
artigen  Geschwfilste  zu  erklfiren. 

Zu  erklarendo  Eigen-  Dio  Postulate,  welche  (lurch  eine  parasitiirc  Aetiologie 
schaften  des  Krebses.  notwendig  worden. 

Zirkumskripte  Annahme  einer  primaren  Infektionsstelle  vermag 
Natur  des  pri-  dieselbe  zu  erkliiren  und  ist  fiir  die  Hypotheso 
milren  Areal  von  prinzipieller  Bedeutung. 

Oder  Areale. 


Relative  Unab- 
hangigkeit. 

Schrankenloses 

Wachstum. 

Infiltrierende 
und  destruie- 
rende  Eigen- 
schafteu. 


Entweder  wird  dieselbe  vernachlassigt  Oder  ge- 
leugnet.  Sie  ist  mit  der  H^^pothese  nicht  ver- 
einbar. 

Der  Krankheitserreger  soil  den  Zellen  schranken- 
loses Wachstum  erteilen.  Dies  ist  eine  bloBe 
Annahme  olme  bekannte  Analogie. 

Eine  Fortsetzung  der  Infektion  auf  benachbarte 
Zellen  soil  bestehen.  Diese  Annahme  wider- 
spricht  alien  Beobachtungen. 
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Zu  crkliin'iuloEisron- 
sclinftoii  (los  Krebses. 

Metastasenbild- 

uag. 


Altersverteilung 
der  Krauk- 
lieitsgefalir. 
(age  incidence.) 

Differenzierung 
nack  einerein- 
zelnen  Richt- 
ung  kin. 

Experimentelle 
IJebertragbar- 
keit  mit  den 
ihr  eigentiim- 
licken  Be- 


Dic  PosUilatc,  wclchc  durch  cine  pnrasitiire  Aotiol.igie 
notwondig  werdon. 

Der  Verteilung  infizierter  Zellen  durch  die  Blut- 
oder  Lympkbakn,  und  ikrem  Aufenthalt  in 
entfernten  Kdrperstellen  soli  erneuertes  W acks- 
tum  der  Zellen  folgen.  Dies  ist  wieder  erne 
bloBe  Annahme. 

Versekiedene  Autoren  kaben  zur  Erklilrung 
dieser  Eigensekaft  der  Krankheit  versekiedene 
Stutzhypotkesen  aufgestellt. 

Hierzu  ist  eine  andere  Stutzhypothese  notig,  der 
zufolge  jedes  Gewebe  einen  fur  sick  spezifl- 
sekeu  beziekungsweise  spezifisck  werdenden 
Parasiten  kat. 

Es  wird  wiederum  postuliert,  daB  jede  Tierart 
einen  fiir  sick  speziflschen  Parasiten  hat,  oder 
daB  ein  Zwischenwirt  notwendig  ist. 


FeWer^'^spezifi-  Wird  geleugnet.  Annahme  einerspezifischenKrebs- 

seker  Sym-  kackexie. 
ptome. 

Ill  Propkylaxe  und  Heilung  des  Krebses.  Das 
Studium  der  kiinstlicken  Fortpflanzung  des  Krebses  hat  Re 
sultaten  ffefiikrt  welcke  die  friikzeitige  ckirurgiscke  Bekandlun^ 
bdsartiser  Neubildungen  und  krebsverdachtiger  Zusttode  auf  einen 
durch  das  Experiment  gerechtfertigten 

der  ihm  bisher  feklte.  Betrachtungen  uber  Propkylaxe  Oder  tne 
“schfBehandlung  des  Krebses  kdeneu 

emniriseker  Natur  sein,  bis  wir  gelernt  kaben,  das  Wackstum  aes 
Krebses  bei  der  experimentellen  Fortpflanzung  nach  unserm  Be- 
lieben  zu  beeinflussen. 


Uoihuckt  bei  Julius  SitlenroUl  in  Berlin  W.  S 


